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1 Oficialni nazev
Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus

2 Bézny nebo pouzivany nazev
Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus

”

3 Zamyslené pouziti

Test Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus je multiplexovy real-time RT-PCR test uréeny pro simultanni, kvalitativni detekci a
diferenciaci RNA SARS-CoV-2, chiipky A, chiipky B, a/nebo respiraéniho syncytidlniho viru (RSV) ve vzorcich
nazofaryngeéalniho, nosniho a vytéru a/nebo nosniho vyplachu/aspiratu odebranych od jednotlived podezielych z respiracni
virové infekce. Klinické pfiznaky a symptomy respiraéni virové infekce zpuisobené SARS-CoV-2, influenza, a RSV mohou
byt podobné.

Pozitivni vysledky svéd¢i o pfitomnosti identifikovaného viru, ale nevyluduji bakterialni infekci nebo koinfekci s jinymi
patogeny, které nebyly testem zjistény.

Negativni vysledky nevylucuji infekci virem SARS-CoV-2, virem chiipky A, virem chtipky B a/nebo RSV a nemély by
slouzit jako jediny podklad pro 1é¢bu nebo jind rozhodnuti 0 1é¢b& pacienta. Negativni vysledky je tieba kombinovat s
klinickymi pozorovanimi, anamnézou pacienta a/nebo epidemiologickymi informacemi.

4 Shrnuti a vysvétleni

Dne 31. prosince 2019 bylo Svétové zdravotnické organizaci (WHO) piivodné nahlaseno ohnisko respiraéniho onemocnéni
neznamé etiologie ve mést& Wuhan v &inské provincii Hubei.! Cinské tiady identifikovaly novy koronavirus (2019-nCoV),
ktery se od té doby rozsifil po celém svété, coz vyustilo v pandemii koronavirového onemocnéni 2019 (COVID-19).
COVID-19 je spojen s riznymi klinickymi nasledky, véetné asymptomatické infekce, mirné infekce hornich cest dychacich,
zavazného onemocnéni dolnich cest dychacich véetné zapalu plic a respiraéniho selhani a v nékterych piipadech i Gmrti.
Mezinarodni vybor pro taxonomii virt (ICTV) tento virus pfejmenoval na SARS-CoV-2.2

Chiipka je nakazliva virova infekce dychacich cest. K ptenosu chiipky dochazi piedevs§im aerosolovymi kapénkami (tj.
kaslanim nebo kychanim) a vrchol pfenosu obvykle nastava v zimnich mésicich. Mezi piiznaky béZné patii horecka,
zimnice, bolest hlavy, malatnost, kasel a ucpané dutiny. Mohou se také objevit gastrointestinalni pfiznaky (tj. nevolnost,
zvraceni nebo prujem), predev§im u déti, ale jsou méné Casté. Ptiznaky se obvykle objevi do dvou dnii od kontaktu s
infikovanou osobou. Jako komplikace zptisobena chiipkovou infekei se miize vyvinout zapal plic, ktery zptsobuje zvySenou
nemocnost a tmrtnost u déti, starSich osob a imunokompromitované populace.3#

Virus chiipky je rozdélen na typ A,B a C. Prvni dva typy jsou nejéastéjsimi lidskymi infekcemi. Chiipka A je nejcastéji se
vyskytujici chiipkovy virus mezi lidmi a zptisobuje sezénni chitipku a potencialni pandemii. Chtipka A mize infikovat i
zvitata jako jsou ptaci, prasata a koné. Infekce zplisobena virusem chiipky B je omezena pouze na ¢lovéka a méné ¢asto
zplisobuji pandemie®. Virus chiipky A se dale déli na podtypy. Zakladem jsou dva povrchové proteiny: Hemaglutinin (H) a
neuramidaza (N). Sezonni chiipka je obvykle zptisobena chiipkou A, podtypy H1, H2, H3, N1 a N2.

Respira¢ni syncytialni virus (RSV), ¢len Celedi Pneumoviridae (diive Paramyxoviridae), ktery se sklada z nasledujicich ¢asti
dvou kmenii (podskupiny A a B), je také ptivodcem nakazlivého onemocnéni, které postihuje piedevsim kojence, starsi
osoby a osoby se sniZzenou imunitou (napf, pacienty s chronickym plicnim onemocnénim nebo pacienty 1ééené pro stavy,
které snizuji silu jejich imunitniho systému).® Virus miize zptisobovat jak infekce hornich cest dychacich, napf. nachlazeni,
tak infekce dolnich cest dychacich projevujici se bronchiolitidou a zapalem plic.’ Do dvou let véku se vétsina déti jiz RSV
nakazila, a protoze se vyviji pouze slaba imunita, mohou se déti i dospé&li nakazit znovu.® RSV zlistava celosvétové nejastsj-
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§i pficinou hospitalizaci kojenct.” Piiznaky se objevuji &tyfi az Sest dni po infekci a obvykle jsou samovolné omezené, u
kojenct trvaji piiblizné jeden az dva tydny. U dospélych trva infekce ptiblizné 5 dni a projevuje se ptiznaky odpovidajicimi
nachlazeni, jako je ryma, Gnava, bolest hlavy a horecka. Sezéna RSV obvykle kopiruje sezonu chiipky, protoze pocet
infekci za¢ina nariistat na podzim a trva do za¢atku jara.56

Viry SARS-CoV-2, chtipky a RSV mohou zpisobovat infekce, které se projevuji velmi podobnymi ptiznaky, takZe jejich
klinické rozliseni je velmi obtizné.® Programy aktivniho dohledu ve spojeni s preventivnimi opatfenimi proti infekcim jsou
dilezitymi prvky prevence pienosu SARS-CoV-2, chiipky a RSV. Pouziti testi poskytujicich rychlé vysledky k identifikaci
pacientd infikovanych témito viry mize byt dulezitym faktorem pro ucinnou kontrolu, spravnou volbu 1é¢by a prevenci
rozséhlych epidemii.

5 Princip metody

Test Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus je automatizovany in vitro diagnosticky test pro soub&znou kvalitativni detekci a
diferenciaci RNA SARS-CoV-2, chiipky A, chiipky B, a RSV. Test Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus se provadi na
ptistrojovych systémech GeneXpert (Dx a Infinity systémy). Primery a sondy v testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
jsou navrzeny tak, aby amplifikovaly a detekovaly jedine¢né sekvence v nasledujicich oblastech: nukleokapsidové (N) a
obalové (E) a RNA-dependentni RNA polymerazové (RARP) geny SARS-CoV-2 virového genomu, matrix chiipky A (M),
zékladni polymerazy chiipky A (PB2), acidického proteinu chiipky A (PA), matrix chiipky B (M), nestrukturalni protein
chtipky B (NS), a nukleosid RSV A a RSV B.

Piistrojové systémy GeneXpert automatizuji a integruji p¥ipravu vzorka, extrakci a amplifikaci nukleovych kyselin a detekci
cilovych sekvenci v jednoduchych nebo komplexnich vzorcich pomoci PCR v redlném Case. Systémy se skladaji z ptistroje,
pocitace a piedinstalovaného softwaru pro provadéni testti a prohlizeni vysledki. Systémy vyzaduji pouziti jednorazovych
kazet na jedno pouziti, které obsahuji ¢inidla RT-PCR a jsou mistem procesu RT-PCR. ProtoZe jsou kazety samostatné, je
zkiizena kontaminace mezi vzorky minimalizovana. Uplny popis systémi naleznete v navodech pro pouziti GeneXpert Dx
nebo GeneXpert Infinity.

Test Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus zahrnuje ¢inidla pro detekci virové RNA SARS-CoV-2, Flu A, Flu B a RSV ve
vzorcich nazofaryngealnich ¢i nosnich vytérl, nosnich vyplachii nebo aspiratl. V kazeté vyuzivané piistrojem GeneXpert
jsou také zahrnuty kontroly zpracovani vzorku (SPC) a kontrola sond (PCC). SPC je ptitomna pro kontrolu ptiméteného
zpracovani Vzorku a monitorovani pritomnosti potencialniho inhibitoru (nebo inhibitord) v RT-PCR reakci. SPC také
zajistuje, Ze reakéni podminky RT-PCR (teplota a ¢as) jsou vhodné pro amplifikacni reakci a Ze ¢inidla RT-PCR jsou
funkéni. PCC ovétuje rehydrataci ¢inidla, plnéni zkumavky PCR a potvrzuje, ze vSechny reakéni slozky jsou ptitomny v
naplni, dale monitoruje integrity sondy a stability barviv.

Odebrany vzorek nazofaryngealniho stéru, predniho nosniho stéru nebo vyplachu nosw/aspiratu se vlozi do transportni
zkumavky obsahujici 3 ml virového transportniho média, 3 ml fyziologického roztoku nebo 2 ml eNAT™. Vzorek se kratce
promicha rychlym pétindsobnym prevracenim zkumavky. Pomoci dodané ptenosové pipety se vzorek prenese do odbérové
komory kazety Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus. Kazeta GeneXpert se vlozi do platformy GeneXpert Instrument System,
ktera provadi automatizované zpracovani vzorku (tzv. hands-off) RT-PCR v redlném Case pro detekci virové RNA.
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6 Reagencie a pristroje

6.1 Poskytovany material
Souprava Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus obsahuje dostate¢né mnozstvi ¢inidel pro zpracovani 10 vzorka nebo vzorku

pro kontrolu kvality. Sada obsahuje nasledujici:

Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus kazety s 10
integrovanymi reakénimi zkumavkami

o Kulicka 1, Kulicka 2, a Kulicka 3 (lyofilizovano) 1 0d kazdé na kazetu
e Lyzaéni ¢inidlo 1.0 ml na kazetu
e Vazebné Cinidlo 1.0 ml na kazetu

e Elucni ¢inidlo 3.0 ml na kazetu

e Promyvaci ¢inidlo 0.4 ml na kazetu
Jednorazové prenosové pipety 10-12 na kit
Letak 1 na kit

o Pokyny k vyhledani (a importu) ADF a dokumentace jsou na adrese www.cepheid.com.

Struény navod 2 na kit

(Pouze pfi pouziti se systémy GeneXpert Xpress)

Poznamka Bezpecnostni listy (SDS) jsou dostupné na www.cepheid.com nebo www.cepheidinternational.com pod
zalozkou SUPPORT

Hovézi sérovy albumin (BSA) v kulickach v tomto produktu byl vyroben vyhradné z hovézi plazmy pochazejici ze Spojenych statd.
Poznamka zviratim nebyla podavana 7adné bilkovina piezvykavcl ani jind zivocisna bilkovina; zvitata prosla zkouskami pied porazkou a po ni.
Béhem zpracovani nedoslo k michani materialu s jinymi zivo¢iSnymi materialy

7 Skladovani kitu a manipulace s nim

o Kazety Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus skladujte pii 2-28 °C.
e Neotevirejte viko kazety, dokud nejste pfipraveni provést testovani
e Nepouzivejte mokrou nebo vyteklou kazetu.

00]

Potrebny material, ktery neni souéasti dodavky

Nylonovy flokovany tampén (Copan P/N 502CS01, 503CS01) nebo jeho ekvivalent

Virové transportni médium, 3 ml (Copan P/N 330C) nebo jeho ekvivalent

0,85% (w/v) fyziologicky roztok, 3 ml

Sada pro odbér vzorkt virti (Cepheid P/N SWAB/B-100, SWAB/F-100) nebo jeji ekvivalent

GeneXpert Dx nebo GeneXpert Infinity systémy (katalogové ¢islo se méni dle konfigurace): ptistroj GeneXpert,
pocitac, ¢tecka carovych kodi, manual piistroje.

U sytému GeneXpert Dx: GeneXpert Dx software verze 4.7b nebo vyssi

U systéma GeneXpert Infinity-80 a Infinity-48: Xpertise software verze 6.4b nebo vyssi

Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
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9 DalsSi material, ktery neni souéasti dodavky a lze jej
priobjednat

Externi kontroly ve formé inaktivovaného(ych) viru(i) jsou dostupné ve spole¢nosti ZeptoMetrix (Buffalo, NY).

e Externi pozitivni kontrola: Katalogové &islo NATFRC-6C (NATtrol FIu/RSV/SARS-CoV-2)
e Externi negativni kontrola: Katalogové ¢islo NATCV9-6C (Coxsackievirus A9)

eNAT Molecular Collection and Preservation Medium od spole¢nosti Copan Italy S.p.A. (Brescia, IT):

o eNAT Molecular Collection and Preservation Medium, Copan, Katalogové ¢islo 6U073S01
o eNAT Molecular Collection and Preservation Medium, Copan, Katalogové ¢islo 6U074S01

10 Varovani a bezpeénostni opatreni

10.1 Obecné

Pro diagnostické pouziti in vitro.

Pozitivni vysledky svédc¢i o pfitomnosti chiipky A, chiipky B, RSV, nebo SARS-CoV-2 RNA.

Vykonnostni charakteristiky tohoto testu byly stanoveny pouze u vzorkll nazofaryngeélnich vytért a vytéra z predni
Casti nosu. Vykonnost tohoto testu u jinych typti vzorkd nebo vzorkt nebyla hodnocena.

e Zachazejte se vSemi biologickymi vzorky, véetn¢ pouzitych kazet, jako by byly schopné pienaset infekcni agens.
ProtoZe je Casto nemozné védét, které by mohly byt infekéni, mélo by se vSemi biologickymi vzorky zachazet pomoci
standardnich opatfeni. Pokyny pro nakladani se vzorky jsou k dispozici od americkych stiedisek pro kontrolu a
prevenci nemoci9 a Ustavu pro klinické a laboratorni standardy. 10
Dodrzujte bezpecnostni postupy stanovené vasi instituci pro praci s chemikaliemi a nakladani s biologickymi vzorky
Biologické vzorky, pipety a pouzité kazety by mély byt povazovany za schopné prenaset infekcni agens vyzadujici
standardni bezpecénostni opatieni. Pro spravnou likvidaci pouzitych kazet a nepouZitych ¢inidel dodrzujte postupy pro
ekologicky odpad vasi instituce. Tyto materidly mohou vykazovat vlastnosti nebezpeéného chemického odpadu
vyzadujiciho zvlastni likvidaci. Pokud piedpisy dané zemé& nebo regionu neposkytuji jasné pokyny pro spravnou
likvidaci, mély by byt biologické vzorky a pouzité kazety likvidovany podle pokyni WHO [Svétové zdravotnické
organizace] pro nakladani se zdravotnickym odpadem a jeho likvidaci.

10.2 Vzorky

o Bchem piepravy vzorkd udrzujte spravné podminky skladovani, aby byla zajisténa integrita vzorku (viz kapitola 12,
Odbér vzorki, jejich pieprava a skladovani). Stabilita vzorku za jinych pfepravnich podminek, nez jsou doporuéené,
nebyla hodnocena.
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10.3 Test/Cinidla

Neotevirejte vicko kazety Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus, s vyjimkou pipetovani vzorku.

Nepouzivejte kazetu, ktera po vyjmuti z obalu spadla.

S kazetou netieste. Trepani nebo upusténi kazety po jejim otevieni mtize vést k nespravnym ¢i neplatnym vysledktim.
Nedavejte stitek (ID) vzorku na viko kazety ani na §titek s ¢arovym kodem.

Nepouzivejte kazetu s poskozenym ¢arovym kodem.

Nepouzivejte kazetu s poskozenou reakéni zkumavkou.

Nepouzivejte reagencie po uplynuti jejich exspirace.

Kazda kazeta Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus pro jedno pouZiti se pouziva ke zpracovani jednoho testu.
Zpracované kazety znovu nepouzivejte.

Kazda jednorazova pipeta se pouziva k pipetovani jednoho vzorku. Nepouzivejte jednorazové pipety opakovane.
Nepouzivejte kazetu, pokud je mokra, nebo pokud je tésnéni vicka poskozené.
Pouzivejte Cisté laboratorni plasté a rukavice. Mezi manipulaci s jednotlivymi vzorky si vymeénte rukavice.

V piipadé tniku vzorkid nebo kontrol pouzivejte rukavice a unik absorbujte papirovymi ru¢niky. Poté kontaminovanou
oblast dikladné ocistéte 10% cerstvé ptipravenym domacim chlorovym bélidlem. Nechte ptsobit minimalné dvé
minuty. Pfed pouzitim 70% denaturovaného ethanolu k odstranéni zbytkt bélidla se ujistéte, ze je pracovni plocha
sucha. Pied pokraCovanim prace nechte povrch zcela oschnout. Piipadné se pii kontaminaci nebo tniku fidte
standardnimi postupy vasi instituce. Pro dekontaminaci zafizeni postupujte podle doporuceni vyrobce.

11 Chemicka nebezpecill 12

e Signalni slovo: Warning (Varovani)
o Udaje 0 nebezpe&nosti UN GHS
e Zdravi skodlivy pfi poziti
o Muze byt skodlivy pfi styku s kiize
® Zpusobuje podrazdéni oci
o Pokyny pro bezpe¢né zachazeni UN GHS
e Prevence

e Po manipulaci se diikladné omyjte
e Reakce

e Pokud se necitite dobe, volejte TOXIKOLOGICKE INFORMACNI STREDISKO nebo lékate.

Pokud dojde k podrazdéni kiize: Vyhledejte Iékafskou pomoc/osetieni.

PRI ZASAZENI OCI: Nékolik minut opatrné vyplachnéte vodou. Vyjméte kontaktni Gogky, jsou-li k dispozici
a je to snadné. Pokracujte ve vyplachovani

Pokud podrazdéni o¢i pretrvava: Vyhledejte 1ékafskou pomoc/osetieni.

12 Odbeér vzorki, jejich preprava a skladovani

Spravny odbér vzorki, skladovani a pieprava jsou rozhodujici pro provedeni tohoto testu. Nespravny odbér vzorki,
nespravné zachazeni se vzorky a/nebo jejich chybny transport mohou vést k chybnym vysledkim. Pro pracovni postup pro
odbér daného vytéru Ctéte kapitoly: 12.1 Pracovni postup pro odbér nazofaryngealniho vytéru, 12.2 Pracovni postup pro
odbér nosniho vytéru, 12.3 Pracovni postup pro odbér nosniho vyplachu/aspiratu. Vzorky nazofaryngealnich vytért, nosnich
vytéri, a vzorkd nosnich vyplachi/aspiratt Ize uchovavat v transportnim médiu pro viry, fyziologickém roztoku nebo v
eNAT pii pokojové teploté (15-30 °C) po dobu az 48 hodin, dokud se neprovede testovani na pristrojovych systémech
GeneXpert. Piipadné lze vzorky nasofaryngealniho vytéru, ptedniho nosniho vytéru a nosniho vyplachu/aspiratu uchovavat
v chladu (2-8 °C) az sedm dni ve virovém transportnim médiu nebo fyziologickém roztoku a az Sest dni v eNAT, dokud se
neprovede testovani na pristrojovych systémech GeneXpert.

Vzorky nasofaryngealniho vytéru, piedniho nosniho vytéru a nosniho vyplachu/aspiratu odebrané do fyziologického roztoku
a eNAT by se nemély zmrazovat.

Viz Pokyny WHO k biologické bezpeénosti laboratoii souvisejici s koronavirovou nemoci 2019 (COVID-19).

https://www.who.int/publications-detail/laboratory-biosafety-guidance-related-to-coronavirus-disease-2019-(covid-19)
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12.1 Postup odbéru nazofaryngealniho vytéru

1. Vlozte tampon do kterékoli nosni dirky a vsuiite jej do zadni ¢asti nosohltanu (viz obrazek 1).

Obrazek 1. Odbér vzorku z nosohltanu
2. Nekolikrat dikladné otocte tamponem proti nosohltanu.
3. Vyjméte z nosu a vlozte tampon do virové transportni zkumavky (3 ml), 3 ml fyziologického roztoku, nebo do 2 ml eNAT.
4. Zlomte tampon na vyznacené pieruSovaci ¢afe a pevné uzaviete zkumavku pro odbér vzorku.

12.2 Postup odbéru nosniho vytéru

1. Vlozte vytérovy tampon 1 az 1,5 cm do nosni dirky. Otacejte tamponem smérem dovnitt nozdry po dobu 3 sekund pii vyvijeni
tlaku prstem na vngjsi stranu nosni dirky (viz obrazek 2).

=
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Obrazek 2. Provedeni nosniho vytéru v prvni nosni dirce

2. Stejny postup provedte ve druhé nosni dirce pomoci stejného tamponu opét s tlakem na vné&jsi stranu druhé nosni dirky (viz
obrazek 3). Aby nedoslo ke kontaminaci vzorku, nedotykejte se $pickou tamponu ni¢eho jiného nez vnitiku nosni dirky.

8 Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
302-7085, Rev. A October 2021



Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus

= T)&}
A

Obrazek 3. Provedeni nosniho vytéru v druhé nosni dirce

3. Vyjméte z nosu a vlozte tampon do virové transportni zkumavky (3 ml), 3 ml fyziologického roztoku, nebo do 2 ml
eNAT. Zlomte tampon na vyznacené prerusovaci ¢afe a pevné uzaviete zkumavku pro odbér vzorku.

12.3 Postup provedeni nosniho vyplachu/aspiratu
Pomoci pienosové pipety pieneste 600 pl nefedéného vzorku (vyplach/aspirace nosu) do zkumavky obsahujici 3 ml

virového transportniho média nebo 3 ml fyziologického roztoku nebo 2ml eNAT a zkumavku uzaviete.

13 Pracovni postup

13.1 Priprava kazety

Dulezité: Zahajte test do 30 minut od napipetovani vzorku do kazety

1. Vyjméte kazetu z obalu.
2. Zkontrolujte, zda je transportni zkumavka vzorku uzaviena.

3. Vzorek 5x promichejte rychlym pfevracenim transportni zkumavky pro vzorek. Oteviete vicko transportni zkumavky na
vzorky.

4. Oteviete vicko kazety.
5. Vyjméte pfenosovou pipetu z obalu.

6. Stisknéte horni ¢ast batiky transportni pipety, dokud nebude zcela plocha. a vlozte $picku pipety do transportni zkumavky
na vzorek (viz obrazek 4).

Cislo Popis
@ - - 1 Zde stisknéte
2 Pipeta
( 3 Prepadova nadrzka pipety
@ I @ 4 Vzorek

Ll

®

Obrazek 4. Pfenosova pipeta
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Poznamka

Poznamka

7. Drzte pipetu pod hladinou kapaliny a pied vyjmutim ze zkumavky pomalu uvolnéte horni baiiku pipety, abyste ji
naplnili vzorkem. Nevadi, kdyZ se kapalina dostane do pfepadové nadrzky (viz obrazek 4). Zkontrolujte, zda pipeta
neobsahuje bublinky.

8. Chcete-li prenést vzorek do kazety, stisknéte znovu Gplné horni ¢ast batiky transportni pipety, aby se obsah pipety (300
ul) vyprazdnil do velkého otvoru (komora na vzorek) v kazeté¢ znazornéné na obrazku 5. V ptepadové nadrzce mize
zustat trochu kapaliny. Pouzitou pipetu zlikvidujte.

Komora na vzorek
(Velky otvor)

. g

Obrazek 5. Kazeta Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus (pohled shora)

Davejte pozor, abyste vydali cely objem kapaliny do vzorkové komory. Pokud je do zasobniku pfidan nedostatec¢ny objem vzorku,
hrozi faleSné negativni vysledky

9. Zaviete vicko kazety

13.2 Externi kontroly
Externi kontroly popsané v oddile 9 jsou dostupné, ale nejsou soucasti kitu. Mohou byt pouzity v souladu s mistnimi,
statnimi a federalnimi akreditaénimi organizacemi.

Chcete-li provést kontrolu pomoci testu Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus, proved’te nasledujici kroky:

1. Kontrolu promichejte 5x rychlym pfevracenim zkumavky s externi kontrolou. Oteviete vicko zkumavky externi kontroly.
2. Oteviete vicko kazety.

3. Pomoci Cisté transportni pipety napipetujte externi kontrolu (300 ul) do velkého otvoru (komora na vzorky) v kazeté
znazornéné na obrazku 5.

4. Zaviete vicko kazety.

13.3 Spusténi testu

PFfed spusténim testu se ujistéte, ze systém obsahuje moduly se softwarem GeneXpert Dx verze 4.7b nebo
vy§§im nebo Infinity Xpertise se softwarem 6.4b nebo vy§Sim a Zze ADF soubor Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus
Assay Definition File (ADF) je do softwaru importovan.

V této ¢asti jsou uvedeny vychozi kroky pro provoz systému pristroji GeneXpert. Podrobné pokyny naleznete v
provozni piiruéee systému GeneXpert Dx nebo v pifrucee GeneXpert Infinity, v zavislosti na pouZivaném
modelu.

Poznamka Kroky, které provedete, se mohou li$it, pokud spravce systému zménil vychozi pracovni postup systému.

1. Zapnéte systém GeneXpert
e GeneXpert Dx:

Pokud pouzivate pfistroj GeneXpert Dx, nejprve zapnéte piistroj a poté pocitac. Prihlaste se do opera¢niho systému
Windows. Software GeneXpert se miZe spustit automaticky nebo mize vyzadovat dvojité kliknuti na ikonu
zastupce GeneXpert Dx na plose Windows®.
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Poznamka

nebo
e GeneXpert Infinity:

Pokud pouzivate nastroj GeneXpert Infinity, zapnéte jej otocenim hlavniho vypinace ve sméru hodinovych rucic¢ek

do polohy ON. Na plose Windows spust’te software poklepanim na ikonku zastupce Xpertise Software.
2. Prihlaste se k softwaru systému. Zobrazi se ptihlasovaci obrazovka. Zadejte své uzivatelské jméno a heslo.
V okné systému GeneXpert kliknéte na Create Test (GeneXpert Dx) nebo Orders a poté Order Test (Infinity).

w

4. Naskenujte nebo zadejte ID pacienta (volitelné). Pokud zadavate ID pacienta, ujistéte se, ze je ID pacienta zadano spravné.

ID pacienta je zobrazeno na levé strané okna View results a je spojeno s vysledkem testu.

5. Naskenujte nebo zadejte ID vzorku. Pokud zadavate ID vzorku, ujistéte se, Ze ID vzorku je zadano spravng. ID vzorku je

zobrazeno na levé strané okna View results a je spojeno s vysledkem testu.
6. Naskenujte carovy kod na kazeté Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus. Na zaklad¢ informaci z ¢arového kodu software
automaticky vyplni pole do nésledujicich poli: Reagent Lot ID, Cartridge SN, Expiration Date a Selected Assay.

Pokud se ¢arovy kdd na kazeté Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus nenaskenuje, opakujte test s novou kazetou.

7. Pokud neni aktivovano automatické odesilani, (AutoSubmit) klepnéte na Start Test (GeneXpert Dx) nebo Submit

(Infinity). V zobrazeném dialogovém okné zadejte v piipad¢€ potieby své heslo.
U pristroje GeneXpert Dx:

a. Vyhledejte modul s blikajicim zelenym svétlem, oteviete dvika pfistrojového modulu a vlozte kazetu.

b. Zaviete dvefe. Test se spusti a zelené svétlo prestane blikat. Po dokonceni testu zhasne svétlo a dvete se odemknou.

Vyjméte kazetu.
. Pouzité kazety zlikvidujte v pfislusnych nadobach na odpady podle standardnich postupti vasi instituce.

nebo

U pristroje GeneXpert Infinity

a. Po kliknuti na tla¢itko Submit budete vyzvani k umisténi kazety na dopravni pas. Po vlozeni kazety pokradujte
klepnutim na OK. Kazeta bude automaticky nactena, test bude spustén a pouzita kazeta bude umisténa na odpadni

polici k likvidaci.
b. Kdyz jsou naéteny viechny vzorky, kliknéte na ikonu End Order Test.

Béhem testu nevypinejte ani neodpojujte pfistroje. Vypnuti nebo odpojeni pristroje nebo pocitate GeneXpert zastavi test.

14 Zobrazovani a tisk vysledku

Podrobné pokyny k zobrazeni a tisku vysledki naleznete v pifrucce GeneXpert Dx System Operator Manual nebo
GeneXpert Infinity System Operator Manual.

15 Kontrola kvality

15.1 Interni kontroly
Kazda kazeta obsahuje kontrolu zpracovani vzorka (SPC) a kontrolu sond (PCC).

Kontrola zpracovani vzorki (SPC) — Zajisti, aby byl vzorek zpracovan spravné. SPC ovéii, ze zpracovani vzorku je
adekvatni. Tato kontrola navic detekuje inhibici testu PCR v realném ¢ase spojenou se vzorkem, zajistuje, Ze reakéni
podminky PCR (teplota a ¢as) jsou vhodné pro amplifikaéni reakci a Ze ¢inidla PCR jsou funkéni. SPC by mél byt
pozitivni v negativnim vzorku a miize byt negativni nebo pozitivni v pozitivnim vzorku. SPC projde, pokud spliuje
validovana akceptacni kritéria.

Kontrola sond (PCC) — Pfed zahajenim reakce PCR méfi systém GeneXpert fluorescenéni signal ze sond, aby sledoval

rehydrataci kulicek, plnéni reakéni zkumavky, integritu sondy a stabilitu barviva. PCC projde, pokud spliiuje validovana
akceptaéni kritéria.

Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV
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15.2 Externi kontroly

Externi kontroly mohou byt pouzity v souladu s mistnimi, statnimi a federalnimi akredita¢nimi organizacemi.

4 o
16 Interpretace vysledku
Vysledky jsou automaticky interpretovany systémem GeneXpert a jsou jasné zobrazeny v okné View Results. Test Xpert

Xpress CoV-2/FIU/RSV plus poskytuje vysledky testti na zakladé detekce piislusnych genovych cila podle algoritmd.

Format prezentovanych vysledkti testu se mize liSit v zavislosti na volbé uzivatele, ktery zvoli spusténi testu Xpress
SARS-CoV-2_Flu_RSV plus, Xpress SARS-CoV-2_Flu plus nebo Xpress SARS-CoV-2 plus.
Tabulka 1 ukazuje mozné vysledky, pokud je vybran rezim testu Xpress SARS-CoV-2_Flu_RSV plus.

Tabulka 1. Mozné vysledky testu Xpress SARS-CoV-2_Flu_RSV plus ajegjich interpretace

Vysledek Interpretace

Jsou detekovany cilové RNA pro SARS-CoV-2.

e Signal SARS-CoV-2 ma Ct v platném rozsahu a koncovy bod nad

SARS-CoV-2 POZITIVNI minimalnim nastavenim.
e SPC: NA (nelze aplikovat); SPC je ignorovano, protoze doslo k

amplifikaci cile SARS-CoV-2
e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly.

Signal cilové RNA pro chfipku A je detekovan

e Signal Flu A pro cil RNA Flu Al nebo cil RNA Flu A2 nebo signaly

. } pro oba cile RNA maiji Ct v platném rozsahu a koncovy bod nad
CHRIPKA A POZITIVNI minimalnim nastavenim.

e SPC: NA (nelze aplikovat): SPC je ignorovano, protoze doslo k
amplifikaci cile Flu-A
e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly.

Signal cilové RNA pro chfipku B je detekovan

i e Signal Flu B ma Ct v platném rozsahu a koncovy bod nad minimalnim
Flu B POZITIVNI nastavenim.
oSPC: NA (nelze aplikovat): SPC je ignorovano, protoze doslo k amplifikaci cile Flu B

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly.

Signal cilové RNA pro RSV je detekovan

i e Signal RSV ma Ct v platném rozsahu a koncovy bod nad minimalnim
RSV POZITIVNI nastavenim.
oSPC: NA (nelze aplikovat): SPC je ignorovano, protoze doslo k amplifikaci cile RSV

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly.

Cilova RNA SARS-CoV-2 nebyla detekovana; cilova RNA Flu A nebyla detekovana;

. cilova RNA Flu B nebyla detekovana; cilovda RNA RSV nebyla detekovana
SARS-CoV-2NEGATIVNi | y vana; ctiov y v

Flu A NEGATIVNi; o Cilové RNA SARS-CoV-2, Flu A, Flu B a RSV nejsou detekovany
Flu B NEGATIVNI; e SPC-prosla, SPC mé Ct v platném rozsahu a koncovy bod nad
RSV NEGATIVNI minimalnim nastavenim

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly.

SPC nesplnuje akceptacni kritéria a vSechny cile nejsou detekovany.
Zopakujte test podle postupu opakovaného testu (kapitola 17.2)

INVALIDNI e SPC: FAIL; signaly SPC a SARS-CoV-2, Flu A, Flu B a RSV nemaji Ct
v platném rozsahu a koncovy bod je pod minimalnim nastavenim

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

12

Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
302-7085, Rev. A Rijen 2021



Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus

Vysledek

Interpretace

ERROR

Pfitomnost nebo nepfitomnost RNA pro SARS-CoV-2, chfipky
A, chfipky B a RSV nelze urcit. Opakujte test podle postupu
opakovaného testu (viz kapitola 17.2)

SARS-CoV-2: NO RESULT (zadny vysledek)

Flu A: NO RESULT (Zadny vysledek)

Flu B: NO RESULT (Zadny vysledek)

RSV: NO RESULT (zadny vysledek)

SPC: NO RESULT (Zadny vysledek)

Kontrola sondy: FAILL; selhaly véechny nebo jeden z vysledk kontroly sondy
‘Pokud kontrola sondy projde, je chyba zplsobena prekro¢enim

limitu maximalniho tlaku nad pfijatelny rozsah, nepfidanim

zadného vzorku nebo poruchou soudasti systému.

NO RESULT/
Zadny vysledek

Pfitomnost nebo nepfitomnost RNA pro SARS-CoV-2, Flu A, Flu B a RSV
nelze urcit. Opakujte test podle postupu opakovaného testu (kapitola
17.2). Vysledek NO RESULT znamena, Ze nebyl shroméazdén dostatek
Gdaju. Operator napfiklad zastavil probihajici test.

SARS-CoV-2: NO RESULT (Zadny vysledek)

Flu A: NO RESULT (zadny vysledek)

Flu B: NO RESULT (zadny vysledek)

RSV: NO RESULT (2adny vysledek)

SPC: NO RESULT (zadny vysledek)

Kontrola sondy: NA (nelze aplikovat)

za platné.

Pokud je SPC negativni a vysledky pro néktery z cilll jsou pozitivni, povazuji se vysledky pro vSechny cile

Pokud je pozitivni pouze jeden virovy cil, ale existuje podezieni na koinfekci s vice cili, mél by byt vzorek znovu otestovan
jinym schvalenym nebo autorizovanym testem FDA, pokud by koinfekce zménila klinicky postup.

Tabulka 2 ukazuje mozné vysledky po vybéru testu Xpress SARS-CoV-2_Flu plus.

Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
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Tabulka 2. Mozné vysledky testu Xpress SARS-CoV-2_Flu plus ajejich interpretace

Vysledek Interpretace

Cilova RNA pro SARS-CoV-2 je detekovana

e Signal SARS-CoV-2 Ct v ramci validniho rozsahu a koncovy bod nad

SARS-CoV-2 POZITIVNI hodnotou minimalniho nastaveni

e SPC: NA (nelze aplikovat); SPC je ignorovano, protoze doslo k
amplifikaci cile SARS-CoV-2

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

Cilova RNA Flu A je detekovana.

e Cilovy signél RNA pro chfipku Al i pro chiipku A2 a pro obé RNA ma
| Ct v ramci validniho rozsahu a koncovy bod je nad hodnotou
Flu A POZITIVNI minimalniho nastaveni

e SPC: NA; SPC je ignorovano, protoze doslo k amplifikaci cile Flu A
e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

Cilova RNA Flu B je detekovana

i e Signal Flu B ma Ct v rozmezi validniho rozsahu a koncovy bod nad
Flu B POZITIVNI hodnotou minimalniho nastaveni

e SPC: NA; SPC je ignorovano, protoze doslo k amplifikaci cile Flu B.
e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

Nebyla detekovana cilova RNA pro SARS-CoV-2; nebyla detekovana
cilova RNA pro Flu A; nebyla detekovana cilova RNA pro Flu B.

SARS-CoV-2 NEGATIVNI o .
Flu A NEGATIVNI: o Cilova RNA pro SARS-CoV-2, Flu A, a Flu B nebyla detekovana

Flu B NEGATIVNI e SPC: PASS; SPC ma Ct v rozsahu validniho rozsahu a koncovy bod nad
hodnotou minimalniho nastaveni
e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

SPC nesplnuje kritéria pfijatelnosti a vSechny cile nejsou detekovany.
Opakujte test podle postupu pro opakovany test (viz kapitola 17.2)

INVALIDNI e SPC: FAIL; signaly SPC a SARS-CoV-2, Flu A a Flu B nemaji Ct v rozmezi
validniho rozsahu a koncovy bod je pod hodnotou minimainiho nastaveni.

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

PFitomnost nebo nepfitomnost RNA pro SARS-CoV-2, Flu A a Flu B nejsou
detekovany. Opakujte test podle postupu pro opakovani testu (kapitola
17.2).

e SARS-CoV-2: NO RESULT (zadny vysledek)
e Flu A: NO RESULT (zadny vysledek)

ERROR e Flu B: NO RESULT (zadny vysledek)
e SPC: NO RESULT (zadny vysledek)
e Kontrola sondy: FAILL; selhaly viechny nebo jeden z vysledku kontroly sondy
1 Pokud kontrola sondy projde, je chyba zpisobena prekro€enim limitu
maximalniho tlaku nad pfijatelny rozsah, nepfidanim zadného vzorku nebo
poruchou soucasti systému
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Vysledek

Interpretace

NO RESULT/
Zadny vysledek

Pfitomnost nebo nepfitomnost RNA pro SARS-CoV-2, Flu A a Flu B nelze ur¢it.
Opakujte test podle postupu pro opakovani testu (viz kapitola 17.2). Zadny vysledek
(NO RESULT) indikuje, ze nebyl nashromazdény dostatecny pocet dat pro méfeni.
Napf. operator zastavit test béhem procesu.

SARS-CoV-2: NO RESULT (zadny vysledek)
Flu A: NO RESULT (Zadny vysledek)

Flu B: NO RESULT (Zadny vysledek)

SPC: NO RESULT (Zadny vysledek)
Kontrola sondy: NA

za platné.

Pokud je SPC negativni a vysledky pro néktery z cill jsou pozitivni, povazuji se vysledky pro vSechny cile

Pokud je pozitivni pouze jeden virovy cil, ale existuje podezieni na koinfekci s vice cili, mél by byt vzorek znovu
otestovan jinym schvalenym nebo autorizovanym testem FDA, pokud by koinfekce zménila klinicky postup.
Tabulka 3 ukazuje mozné vysledky po zvoleni testu Xpress SARS-CoV-2 plus

Tabulka 3. Mozné vysledky testu Xpress SARS-CoV-2 plus ajejich interpretace

Vysledek

Interpretace

SARS-CoV-2 POZITIVNI

Cilova RNA pro SARS-CoV-2 byla detekovana

e Signal pro SARS-CoV-2 ma Ct v rozmezi validniho rozsahu a
koncovy bod nad hodnotou minimalniho nastaveni

e SPC: NA (nelze aplikovat); SPC je ignorovano,protoze doslo k amplifikaci
cile SARS-CoV-2

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

SARS-CoV-2 NEGATIVNI

Cilova RNA pro SARS-CoV-2 nebyla detekovana

Cilova RNA pro SARS-CoV-2 nebyla detekovana
SPC: PASS; SPC ma Ct v platném rozsahu a koncovy bod nad
minimalnim nastavenim

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

INVALIDNI

SPC nesplnuje kritéria pfijatelnosti, SARS-CoV-2 neni detekovan.
Opakuijte test podle postupu pro opakovani testu (viz Kapitola 17.2)

e SPC: FAIL; Signaly SPC a SARS-CoV-2 nemaji Ct v rozmezi validniho
rozsahu a koncovy bod je pod hodnotou minimalniho nastaveni

e Kontrola sondy: PASS; vSechny vysledky kontroly sondy prosly

ERROR

PFitomnost nebo nepfitomnost RNA pro SARS-CoV-2 RNA nelze urcit.
Opakuijte test podle postupu pro opakovani testu (viz kapitola 17.2)

e SPC: NO RESULT (zadny vysledek)

e Kontrola sondy: FAILL; selhaly viechny nebo jeden z vysledku kontroly sondy

1 Pokud kontrola sondy projde, je chyba zpGsobena prekro€enim limitu
maximalniho tlaku nad pfijatelny rozsah, nepfidanim zadného vzorku nebo
poruchou soucasti systému

I}IO RESULT/
Zadny vysledek

PFitomnost nebo nepfitomnost RNA pro SARS-CoV-2 RNA nelze urcit.
Opakuijte test podle postupu pro opakovani testu (viz Kapitola 17.2). Zadny
vysledek (NO RESULT) indikuje, Ze nebyl nashromazdény dostatecny pocet
dat pro méfeni. Napf. operator zastavit test b&éhem procesu.

e SARS-CoV-2: NO RESULT (zadny vysledek)
e SPC: NO RESULT (zadny vysledek)
e Kontrola sondy: NA

Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
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Test Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus lze spustit pro detekci SARS-CoV-2, chtipky a RSV vybérem mozZnosti Xpress
SARS-CoV-2 Flu RSV plus v nabidce Select Test (Vybér testu); pouze SARS-CoV-2 a chiipky vybérem moznosti Xpress
SARS-CoV-2_Flu plus; nebo pouze SARS-CoV-2 vybérem moznosti Xpress SARS-CoV-2 plus. Rezim testu Xpress
SARS-CoV-2 plus zahrnuje funkci Early Assay Termination (EAT), ktera poskytne diivéjsi ¢as pro vysledek u vzorkd s
vysokym titrem, pokud signal z cile SARS-CoV-2 doséhne pfedem stanovené prahové hodnoty pied dokoncenim celych 45
cykltt PCR. Pokud jsou titry SARS-CoV-2 dostatené vysoké na to, aby se spustila funkce EAT, nemusi byt vidét
amplifikaéni kiivka SPC a jeji vysledky nemusi byt hlaseny.

17 Opakovani testu

17.1 Davody k opakovani testu
Pokud dojde k n€¢kterému z nize uvedenych vysledku testu, opakujte test jednou podle pokynti v ¢asti 17.2:

e Vysledek INVALID znamena, ze SPC kontrola selhala. Vzorek nebyl spravné zpracovan, byla inhibovana PCR nebo
vzorek nebyl spravné odebran

e Vysledek ERROR muize byt zpisoben napf. selhanim kontroly sond, selhanim komponent systému nebo piekro¢enim
maximalniho limitu tlaku.

e Vysledek NO RESULT naznacuje, Ze bylo shromazdéno malo udaji. Napiiklad pokud test integrity kazety selhal,
operator zastavil probihajici test nebo doslo k vypadku napéjeni

Pokud externi kontrola nefunguje podle ocekavani, opakujte test externi kontroly a/nebo pozadejte o pomoc spolecnost
Cepheid.

17.2 Postup opakovani testu
Chcete-li znovu testovat neur¢ity vysledek (INVALID, NO RESULT, nebo ERROR), pouzijte novou kazetu.
Pouzijte zbytek vzorku z ptivodni zkumavky s transportnim médiem nebo novou zkumavku s externi kontrolou.

1. Nasad'te si ¢isté rukavice, pouZijte novou kazetu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus cartridge novou transportni pipetu.
2. Zkontrolujte, zda je transportni zkumavka na vzorky nebo zkumavka s externi kontrolou uzaviena.

3. Vzorek promichejte 5 x rychlym pievracenim zkumavky s transportnim médiem vzorku nebo zkumavky s
externi kontrolou. Oteviete uzavér na transportni zkumavce na vzorek nebo zkumavee s externi kontrolou.

4. Otevrete vicko kazety.

5. Pomoci ¢isté transportni pipety (soucast dodavky) preneste vzorek (jeden odbér) do komory pro vzorky s
velkym otvorem v kazeté.

6. Zaviete vicko kazety.
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18 Omezeni

Vykonnost testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus byla stanovena pouze ve vzorcich nazofaryngealnich a nosnich
vytér a nosnich vyplachi/aspirat. Pouziti testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus na jiné vzorky nebylo posouzeno a
vykonnostni charakteristiky nejsou znamy.

Vzorky z vyplachu nosu/aspiratu jSou povazovany za piijatelné typy vzorkl pro pouziti s testem Xpert Xpress CoV-2/
FIU/RSV plus, ale vykon s témito typy vzorka nebyl stanoven.

Klinicka vykonnost nebyla stanovena u vsech cirkulyjicich variant, ale predpoklada se, ze odrazi prevladajici varianty
vV obéhu v dob¢ a misté klinického hodnoceni. Vykonnost v dobé testovani se muze liSit v zavislosti na cirkulujicich
variantach, v¢etné nové se objevujicich kmeni SARS-CoV-2 a jejich prevalence, ktera se v prubéhu ¢asu méni.

Uginnost tohoto testu nebyla hodnocena u populace otkované proti COVID-19.

Jako u kazdého molekularniho testu, mutace v cilovych oblastech testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus mohou
ovlivnit vazbu primeru a/nebo sondy, coz ma za nasledek selhani detekce piitomnosti viru nebo méné piedvidatelnou
detekci viru.

Tento test nemiize vyloucit choroby zptsobené jinymi bakteriadlnimi nebo virovymi patogeny.

Utinnost tohoto testu byla ovéfena pouze pomoci postupt uvedenych v této piibalové informaci. Upravy tchto
postuptt mohou zménit vysledky testu.

Chybné vysledky testu mohou nastat pii nespravném odbéru vzorkl, nedodrzeni doporuc¢eného odbéru vzorkd a
manipulaénich a skladovacich postupt; technické chybg; nebo zamény vzorkl. Peclivé dodrzovani pokyni v této
priloze je nezbytné, aby se zabranilo chybnym vysledkim.

Fale$né negativni vysledky se mohou objevit, pokud je virus pfitomen na Girovnich pod analytickym limitem detekce.
Negativni vysledky nevylucuji infekci SARS-CoV-2, chiipku nebo RSV a nemély by byt pouzivany jako jediny zaklad
pro 1é¢bu nebo jiné rozhodnuti o fizeni pacienta

Vysledky testu Xpert Xpress SARS-CoV-2/FIU/RSV plus by meély korelovat s Kklinickou anamnézou,
epidemiologickymi udaji a dalsimi udaji, které jsou dostupné 1ékati hodnoticiho pacienta.

Virova nukleova kyselina miZze ptetrvavat in vivo nezavisle na zivotaschopnosti viru. Detekce cilového analytu
neznamena, ze odpovidajici viry jsou infekéni nebo jsou puivodci klinickych ptiznakd.

Test byl hodnocen pouze pro lidské vzorky.

Tento test je kvalitativni a neposkytuje kvantitativni hodnotu pfitomného detekovaného organismu.

Tento test nebyl hodnocen u pacientl bez priznakt infekce dychacich cest.

Tento test nebyl hodnocen pro monitorovani 1écby infekce.

Tento test nebyl hodnocen pro screening krve nebo krevnich produkti na pfitomnost SARS-CoV-2, chiipky nebo
RSV.

Utinek interferujicich latek byl hodnocen pouze u latek uvedenych na stitku. Interference s latkami jinymi nez jsou
popsané, mohou vést k chybnym vysledkim.

Vysledky analytickych studii s nepfirozenymi koinfikovanymi vzorky ukazaly moznost kompetitivni interference
chiipky B nebo RSV A pii nizkych koncentracich (~3X LoD), pokud je koncentrace chiipky A >1,7e5 kopii RNA/
ml, resp. 1,7e6 kopii RNA/ml.

Zktizena reaktivita s organismy dychacich cest, které nejsou popsany v tomto dokumentu, mize vést k chybnym
vysledkiim

Nedavné vystaveni pacienta piipravku FluMist® nebo jinym zivym oslabenym vakcindm proti chiipce miize zplisobit
nepiesné pozitivni vysledky.

Zicam v koncentraci 15 % (w/v) mize interferovat s detekci nizkych hladin chiipky B a RSV A.

Vzorky nasofaryngu, ptedniho nosniho stéru a nosniho vyplachu/aspiratu odebrané do fyziologického roztoku a
eNAT by se nemély zmrazovat.

Protoze test Xpert Xpress CoV-2/FIWRSV plus nerozliSuje mezi cili genu N2, RdRP a E, pfitomnost jinych
koronavirti v linii B, rod Betacoronavirus, véetné SARS-CoV muize zpusobit faleSné€ pozitivni vysledek. Zadny z
téchto koronavirt, je znamo, ze v soucasné dobé cirkuluje v lidské populaci.

Utelem tohoto testu neni rozli§ovat podskupiny RSV, podtypy chtipky A nebo linie chiipky B. Pokud je tieba rozlisit
konkrétni subtypy a kmeny RSV nebo chiipky, je nutné provést dalsi testy po konzultaci se statnimi nebo mistnimi
zdravotnickymi utvary.

Utinnost nebyla stanovena s jinymi médii obsahujicimi guanidin-thiokyanat (GTC) nez eNAT.

Xpert® Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
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19 Vykonnostni charakteristiky

19.1 Klinické hodnoceni

Vykonnost testu Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus byla hodnocena pomoci archivovanych klinickych vzorka
nazofaryngealniho (NP) a nosniho (NS) vytéru ve virovém transportnim médiu nebo univerzalnim transportnim médiu.
Archivované vzorky byly vybirany postupné podle data a diive znamého vysledku analyzy. Celkem 279 stéri z NP a 239
vzorkt Z NS bylo testovano pomoci Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus vedle sebe s testem SARS-CoV-2 RT-PCR s
oznacenim CE a testem Xpert Xpress FIw/RSV nahodnym a zaslepenym zpisobem.

Pozitivni procentudlni shoda (PPA), negativni procentualni shoda (NPA) a neurditd mira byly stanoveny porovnanim
vysledku testu Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus s vysledky testu SARS-CoV-2 s ozna¢enim CE RT-PCR pro cil SARS-
CoV-2 a molekularniho testu chiipky/RSV schvaleného FDA pro cile chiipky A, chiipky B a RSV.

U vzorku stérti z NP prokazal Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus PPA a NPA 100,0 %, resp. 100,0 % pro SARS-CoV-2;
100,0 %, resp. 100,0 % pro Flu A; 100,0 %, resp. 100,0 % pro Flu B; 100,0 %, resp. 100,0 % pro RSV (tabulka 4). Mira
neurceni pro test Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus byla 1,4 % (4/279).

Tabulka 4. Vysledky vykonu testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus pfi pouziti vzorkt vytéra z NP

Cil ::::i; TP FP TN FN (QE;ACI) (92!;'6(\:0
SARS-Cov-2| 279 66 | 0 213 O (94,5%/2(-)’?2)/8,0%) (98,2%/3(-),2;/2),0%)
FluA 264 51 0 (23] O (93,0%/2(-)’%/8,0%) (98,2%/3(—)’23)/2),0%)
Flug 264 46 0 (28] O (92,3%/2(-)’%/8,0%) (98,3%/3(—)’23)/2),0%)
RSV | 2es | ar |0 a7 | 0| g ooy | (a3 1000%)
TP: Spravné pozitivni; FP: FaleSné pozitivni; TN: Spravné negativni; FN: FaleSné negativni; Cl: Interval spolehlivosti

U vzorkt NS prokazal Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus PPA a NPA 100,0% a 100,0% pro SARS-CoV-2; 100,0% a
99,5% pro chiipku A; 100,0% a 100,0% pro chiipku B; 100,0% a 100,0% pro RSV (Tabulka 5). Mira neur¢itosti testu

Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus byla 2,1 % (5/240).

Tabulka 5. Vysledky vykonu testu Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus p¥i pouziti vzorka vytért z NS

Cil ‘::::; TP FP TN FN (95P‘;)ACI) (QSN;JACI)
SARS-CoV-2 | 239 ar | 0 19210 (92,4%/?(-)'(1)8/8,0%) (98,0%/3(—)12(;/8,0%)
FluA 239 48 | 1 w0 (92,6%/(3(-)'(1)8/8,0%) (97,13?’-5309,9%)
Flug 239 48 | 0 | 111 0 (92,6%/2?%8,0%) (98,0%/(3(-)’%/8,0%)
RSV 239 ar | 0 192 0 (92,4%/2?’(1)38,0%) (98,0%/(3(?’2(;/8,0%)
TP: Spravné pozitivni; FP: FaleSné pozitivni; TN: Spravné negativni; FN: FaleSné negativni; CI: Interval spolehlivosti
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19.2 Analyticka citlivost (Mez detekce)

Analyticka citlivost testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus byla hodnocena s dvéma $arzemi ¢inidla a limitnimi fedénimi
sedmi respiracnich viri (NATtrol SARS-CoV-2, Flu A H1, Flu A H3, Flu B rodokmen Victoria, Flu B rodokmen
Yamagata, RSV A a RSV B) do sdruzenych negativnich klinickych matric NP vytéra podle pokyni uvedenych v
dokumentu EP17-A2 Institutu pro klinické a laboratorni standardy (CLSI). Odhadované hodnoty LoD stanovené regresni
analyzou Probit byly ovéfeny pomoci dvou Sarzi reagencii Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus. Ovéiené hodnoty LoD pro
testované viry jsou shrnuty v Tabulce 6.

Tabulka 6. Mez detekce Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus

Virus/Kmen Koncentrace LoD
SARS-CoV-2 (USA-WA1/2020) 138 kopii/ml
Influenza A/ldaho/07/2018 0,007 TCIDso/ml

Influenza A/Hong Kong/45/2019 0,44 FFU/mlI
Influenza B/Washington/2/2019 12,9 CEIDsog/ml
Influenza B/Wisconsin/10/2016 2,4 TCIDso/ml

RSV A/2/Australia/61 0,33 TCIDso/ml

RSV B/9320/MA/77 0,37 TCIDso/ml

19.3 Analyticka Reaktivita (Inkluvizita)

30. ¢ervna 2021 byla hodnocena inkluzivita testu Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus pomoci in silico analyzy amplikont
testu ve vztahu k 1 566 123 sekvencim SARS-CoV-2 dostupnych v databazi gent GISAID pro tfi cile, E, N2 a RdRP.

Pro analyzu cile E bylo 1626 sekvenci vylou¢eno z divodu nejednoznaénych nukleotidt, ¢imz se celkovy pocet sekvenci
snizil na 1 564 497. Z 1 564 497 GISAID sekvenci se 1 555 036 (99,4%) sekvenci pfesné shodovalo s cilovym
amplikonem E SARS-CoV-2, ktery byl vytvofen v testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus. Jedina nukleotidova neshoda
byla pozorovana u 9 406 sekvenci a dvé neshody byly pozorovany u 55 sekvenci. Z 55 sekvenci se dvéma nebo vice
neshodami obsahovalo 16 sekvenci 2 neshody v oblasti ptimého primeru a tfi sekvence obsahovaly 2 neshody v oblasti
sondy. Tyto dvojité neshody by mohly mit vliv na vazbu sondy nebo reverzniho primeru.

Pro analyzu cile N2 bylo 2 046 sekvenci vylouceno kvili nejednoznaénym nukleotidiim, ¢imz se celkovy pocet sekvenci
pouzitych pii hodnoceni snizil na 1 564 077. Z 1 564 077 GISAID sekvenci se 1 511 700 (96,65%) ptesné shodovalo s
cilovym amplikonem N2 SARS-CoV-2 vytvofenym Vv testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus. U 50 466 sekvenci byly
pozorovany jednonukleotidové neshody a tfi neshody byly pozorovany u 1 911 sekvenci. U 31 sekvenci se tfemi
variantnimi pozicemi ma pét sekvenci dva z neshodnych nukleotida v oblasti sondy a dvé sekvence maji dva z neshodnych
nukleotidt v oblasti reverzniho primeru. Tyto dvojité neshody by mohly mit vliv na vazbu sondy nebo reverzniho primeru.
U zadné z ostatnich neshod se nepfedpoklada, ze by mély negativni vliv na vykonnost testu.

RARP se amplifikuje pomoci semi-nested sady primerti a sond; pro analyzu in silico se pouzije pouze vnitini amplikon.
Pro analyzu cile RARP bylo vylougeno 3 616 sekvenci z divodu nejednoznaénych nukleotidi, ¢imz se celkovy pocet sniZil
na 1 565 149 sekvenci. Z 1 565 149 sekvenci GISAID se 1 550 310 (99,05 %) piesné shodovalo s cilovym amplikonem
RARP SARS-CoV-2 vytvorenym Vv testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus. Jedina nukleotidova neshoda byla pozorovana
u 14 791 sekvenci a dvé a vice neshod byly pozorovany u 48 sekvenci. U dvou sekvenci bylo zjisténo 5 neshod, tii se
nachézely v oblasti sondy a dvé v oblasti reverzniho primeru a u 19 sekvenci byly zjistény dvé nukleotidové neshody v
oblasti ptimého primeru nebo sondy. Tyto neshody by mohly mit vliv na vazbu sondy nebo reverzniho primeru. U zadné z
ostatnich neshod se neptedpoklada, ze by mély negativni vliv na vykonnost testu.

Krom¢ in silico analyzy primerti a sond SARS-CoV-2 z hlediska inkluzivity byla inkluzivita testu Xpert Xpress CoV-2/
FIW/RSV plus hodnocena pomoci testovani na nékolika kmenech SARS-CoV-2, chiipky A HIN1 (sezonni pred rokem
2009) a chiipky A HIN1 (pandemickéa 2009), chiipky A H3N2 (sezénni), ptaci chiipky A (HS5N1, H5N2, H6N2, H7N2,
H7N3, H2N2, H7N9 a HIN2), chtipky B (reprezentujici kmeny z linii Victoria i Yamagata) a respira¢niho syncytialniho
viru podskupin A a B (RSV A a RSV B) na urovnich blizkych analytické LoD. V této studii bylo pomoci testu Xpert
Xpress CoV-2/FIu/RSV plus testovano celkem 84 kmenti zahrnujicich 5 kment viru SARS-CoV-2, 4 in vitro transkripty
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RNA SARS-CoV-2 reprezentujici variantni kmeny, 69 chiipkovych virt (48 chiipkovych virGi A a 21 chiipkovych virt B) a
6 kmentt RSV (4 RSVA a 2 RSV B). Pro kazdy kmen byly testovany tii repliky. Viechny kmeny SARS-CoV-2, chtipky a

RSV byly testovany pozitivné ve viech tfech opakovanich. Vysledky jsou uvedeny v tabulce 7.

Virus

SARS-CoV-2

Influenza A
HIN1 (pre-
2009)

Influenza
A HIN1
(pdm2009)

Tabulka 7. Analyticka reaktivita (inkluzivita) testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus

Kmen Testovany titr ?:é\R/.Sz_ Flu A FluB RSV
NAL-thSrzl-i\ﬂ?l?z-gg(\)/ -2 412 kopii/ml POS NEG NEG NEG
congVMa000to6iB00 | OSTCIDsomI | POS | NEG | NEG | NEG
SARS-CoV-2/Italy-INMI1 4 TCIDso/ml POS NEG NEG NEG
SAEE}%&Y&SEQ?@%?SI 0,2 TCIDso/m POS NEG NEG NEG
SA?&;%%Z%ZSW 0,5 TCIDso/ml POS NEG NEG NEG
SARS-CoV-2 RNA .
USAMWAZ/2020(C08)° 100 kopii/ml POS NEG NEG NEG
SARS-CoV-2RNA/
England/205041766/ 100 kopii/ml POS NEG NEG NEG
2020(C14)a
Saii'gg\égsgggégr(‘glfg)ﬂl 200 kopii/ml POS NEG NEG NEG
(;2;;"%‘_’(\)/5;25;\'(2/13%?;‘)61 100 kopii/ml POS NEG NEG NEG
Alswine/lowa/15/30 30 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
AIWS/33 5,0 CEIDsg/ml NEG POS NEG NEG
AIPR/8/34 20 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
AIMal/302/54 0,156 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
AlDenver/1/57 10 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/New Jersey/8/76 5,0 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/New Caledonia/20/1999 0,10 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/New York/55/2004 30 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Solomon Island/3/2006 0,0159 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
AlTaiwan/42/06 0,0159 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
AlBrisbane/59/2007 0,060 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Swine/NY/02/2009 20 TCIDsg/ml NEG POS NEG NEG
A/Colorado/14/2012 0,13 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Michigan/45/2015 100 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
Allowa/53/2015 100 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Michigan/272/2017 1,0 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
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Virus Kmen Testovany titr SCA(‘)I\?/SZ' Flu A FluB RSV
Alldaho/07/2018 0,0159 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Wisconsin/505/2018 0,25 TCIDsg/ml NEG POS NEG NEG
A/Hawaii/66/2019 100 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
Allndiana/02/2020 NAP NEG POS NEG NEG
A/Aichi/2/68 2,0 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Hong Kong/8/68 2,0 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Port Chalmers/1/73 100 CEIDsp/ml NEG POS NEG NEG
A/Hawaii/15/2001 100 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
AMWisconsin/67/05° 0,22 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Brisbane/10/2007 0,025 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Minnesota/11/2010 30 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
Influenza Alindiana/08/2011 0,25 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
ggfg:]i;) AlTexas/50/2012 0,050 TCIDso/ml NEG POS NEG NEG
A/Alaska/232/2015 20 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
|NF|S/HS-i1ng%g%%01e 20 CEIDso/ml NEG POS NEG NEG
AlTexas/71/2017 1,0 FFU/mI NEG POS NEG NEG
A/Kansas/14/2017 1,0 FFU/mI NEG POS NEG NEG
A/Wisconsin/04/2018 1,0 FFU/mI NEG POS NEG NEG
A/Arizona/45/2018 2,0 FFU/m NEG POS NEG NEG
A/Hong Kong/45/2019 2,0 FFU/mI NEG POS NEG NEG
A/Mallard/NY/6750/78 (H2N2) <1 pg/ul NEG POS NEG NEG
79Aé‘/"21&'§/2"'(‘;”5a'\r1‘i) <1 pg/pl NEG POS NEG NEG
A’;’é%‘;‘?ﬂéﬁg‘” <1 pg/pl NEG POS NEG NEG
g’gg‘?ﬁg‘?j{) <1 pg/pl NEG POS NEG NEG
Ptagi Néggg?fggs\;vzhci)toee%eém; ’ <Lpgil NEG POS NEG NEG
chfipka A’ A/mallard/W1/34/75 (H5N2) <1 pg/pl NEG POS NEG NEG
Alchicken/CA431/00 (H6N2) <1 pg/ul NEG POS NEG NEG
A/duck/LTC-10-82743 (H7N2) <1 pg/ul NEG POS NEG NEG
Jers:)// %"SCOKSEE%N(EH"‘;N 3 <1 pg/pl NEG POS NEG NEG
A/Anhui/1/2013 (H7N9) 0,612 ng/pl NEG POS NEG NEG
Azlg{‘g?ghﬁ\l'/ sla; NAE NEG POS NEG NEG
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Virus Kmen Testovany titr SCAOT/_SZ' Flu A Flu B RSV
A’SSE'S‘EQ’ESS;{SH?SS; <1 pg/yl NEG POS NEG NEG
B/Lee/40 1,0 PFU/mI NEG NEG POS NEG
B/Allen/45 0,25 CEIDso/ml NEG NEG POS NEG
B/GL/1739/54 0,50 CEIDso/ml NEG NEG POS NEG
Influenza B
B/Maryland/1/59 1,0 CEIDsg/ml NEG NEG POS NEG
B/Taiwan/2/62 1,0 CEIDso/ml NEG NEG POS NEG
B/Hong Kong/5/72 1,0 CEIDs¢/ml NEG NEG POS NEG
B/Panama/45/90 1,0 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
B/Malaysia/2506/04 0,025 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
B/Florida/02/06 0,025 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
B/Brisbane/60/2008 0,05 TCIDsg/ml NEG NEG POS NEG
g‘flg’:c;‘;fm en B/Maryland/15/2016 0,25 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
Victoria B/Colorado/6/2017 0,25 TCIDsg/ml NEG NEG POS NEG
B/Hawaii/01/2018 8,0 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
o 'é"(ilfonger é%) 10 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
B/Washington/02/2019 60 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
B/Florida/07/2004 0,50 TCIDsg/ml NEG NEG POS NEG
B/Florida/04/06 0,25 TCIDsg/ml NEG NEG POS NEG
Influenza B B/Wisconsin/01/2010 0,50 CEIDso/ml NEG NEG POS NEG
Rodokmen
Yamagata B/Wisconsin/10/2016 20 TCIDso/m NEG NEG POS NEG
B/Indiana/17/2017 10 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
B/Oklahoma/10/2018 10 TCIDso/ml NEG NEG POS NEG
RSV-A/NY 0,386 TCIDso/ml NEG NEG NEG POS
RSV-AMWI-629.8.2/2007 0,50 TCIDsg/ml NEG NEG NEG POS
RSVA RSV-AWI1/629-11-1 2008 | 0,50 TCIDso/ml NEG NEG NEG POS
4'7250\1'5A|'Z'§r|2t9211 0,25 TCIDsg/ml NEG NEG NEG POS
RSV-BMV14617/85 0,10 TCIDsg/m NEG NEG NEG POS
ROVE RSV-B-CH93(18)-18-01 0,10 TCIDsg/m NEG NEG NEG POS

a jn vitro RNA transkripty

b Titr A/Indiana/02/2020 virus byl bez titru a pro testovani byl zfedén 100 000krat v simulované matrici pozadi

¢ Jeden ze tfi eplikatd vykazal ERROR. Béh byl Uspé$né opakovan, aby se ziskali tfi platné replikaty.

d Pro viry ptaci chfipky A byla kvuli pfedpisiim o biologické bezpecnosti pouzita purifikovana virova RNA v simulované matrici
pozadi.

e Inaktivovana ptaci chfipka A (H7N9) bez cirového titru byla rozpusténa v 100 000 nasobku v simulovaném pozadi a testovana dle
biobezpecnostnich pravidel.
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19.4 Analyticka specificita (Exkluzivita)

Byla provedena analyza in silico pro mozné zkiizené reakce se v§emi organismy uvedenymi v Tabulce 8 individualnim
mapovanim SARS-CoV-2 primerd a sond v testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus na sekvence stazené z databize
GISAID. E primery a sondy nejsou specifické pro SARS-CoV-2 a detekuji lidsky a netopyii SARS-koronavirus. Na
zéklad¢é analyzy in silico se neocekava zadna potencialni nechténa zkiizena reaktivita s jinymi organismy uvedenymi v

Tabulce 8.

Tabulka 8. Mikroorganismy analyzované in silico analyzou pro cil SARS-CoV-2

Mikroorganismy se stejné genetické rodiny

Organismy s vysokou prioritou

Lidsky koronavirus 229E

Adenovirus (napf. C1 Ad. 71)

Lidsky koronavirus OC43

Lidsky metapneumovirus (hMPV)

Lidsky koronavirus HKU1

Parainfluenza viry 1-4

Lidsky koronavirus NL63 Influenza A
SARS-koronavirus Influenza B
MERS-koronavirus Influenza C

Netopyfi koronavirus

Enterovirus (e.g. EV68)

Respiracni syncytialni virus

Rhinovirus

Chlamydia pneumoniae

Haemophilus influenzae

Legionella pneumophila

Mycobacterium tuberculosis

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

Bordetella pertussis

Mycoplasma pneumoniae

Pneumocystis jirovecii (PJP)

Parechovirus

Candida albicans

Corynebacterium diphtheriae

Legionella non-pneumophila

Bacillus anthracis (Anthrax)

Moraxella catarrhalis

Neisseria elongata and N. meningitidis

Pseudomonas aeruginosa

Staphylococcus epidermidis

Streptococcus salivarius

Leptospira

Chlamydia psittaci

Coxiella burnetii (Q-Fever)
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Mikroorganismy ze stejné genetické rodiny

Organismy s vysokou prioritou

Staphylococcus aureus

Kromé in silico analyzy primert a sond SARS-CoV-2 z hlediska zkiizené reaktivity byla analyticka specifita testu Xpert
Xpress CoV-2/Flu/RSV plus hodnocena pomoci testovani panelu 48 mikroorganismil, ktery zahrnoval 4 lidské koronaviry, 1
koronavirus MERS a 43 béznych respiracnich patogenti nebo téch, které se mohou vyskytovat v nosohltanu. Panel byl
testovan V riznych skupinach mikroorganismii; pokud by skupina poskytla pozitivni vysledek, pak by byl kazdy ¢len
skupiny testovan samostatné. Z kazdého souboru byly testovany tii replikaty. VVzorek byl povazovan za negativni, pokud
byly vSechny tti replikaty negativni. Bakteridlni a kvasinkové kmeny byly testovany v koncentracich > 1 x 106 CFU/ml s
vyjimkou Chlamydia pneumoniae, ktera byla testovana v koncentraci 1,2 x 108 IFU/ml, a Lactobacillus reuteri, ktery byl
testovan v koncentraci 5 x 107 kopii/ml genomové DNA. Viry byly testovany v koncentracich > 1 x 10° TCIDse/ml.
Analyticka specifita byla 100 %. Vysledky jsou uvedeny v Tabulce 9.

Tabulka 9. Testované respira¢ni mikroorganismy a lidsky koronavirus,
koncentrace a vysledky testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus

Kmen Testovana SARS- Flu A Flu B RSV
koncentrace CoV-2
Negativni kontrola NA NEG NEG NEG NEG
Pozitivni kontrola NA POS POS POS POS
Lidsky koronavirus NL63 1,17e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
MERS-koronavirus 1,17e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Lidsky koronavirus 229E 1,21e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Lidsky koronavirus OC43 1,02e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Lidsky koronavirus HKU1 1,23e6 kopii/ml NEG NEG NEG NEG
Adenovirus Typ 1 4,07e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Adenovirus Typ 7 1,14e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Cytomegalovirus 1,0e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Echovirus 1,14e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Enterovirus 2,80e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Epstein Barr Virus 5,60e6 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
HSV 1,97e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Lidsky metapneumovirus 4,07e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Lidska parainfluenza Typ 1 1,0e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Lidska parainfluenza Typ 2 1,2e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Lidskaparainfluenza Typ 3 1,2e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Lidska parainfluenza Typ 4 1,19e6 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Spalnicky 1,2e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Virus pfiusnic 1,2e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Rhinovirus Typ 1A 1,0e5 TCIDso/ml NEG NEG NEG NEG
Acinetobacter baumannii 1,30e7 CFU/ml NEG NEG NEG NEG
Bordetella pertussis 6,40e7 CFU/mlI NEG NEG NEG NEG
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Kmen Testovana SARS- Flu A FluB RSV
Koncentrace CoV-2
Burkholderia cepacia 1,90e8 CFU/ml NEG NEG NEG NEG
Candida albicans 6,30e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Candida parapsilosis 1,45e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Citrobacter freundii 1,73e8 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Corynebacterium sp. 1,27e7 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Enterococcus faecalis 5,87e7 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Escherichia coli 1,55e8 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Hemophilus influenzae 6,62e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Lactobacillus reuteri 5,0e7 kopii/ml NEG NEG NEG NEG
Legionella spp. 1,42e8 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Moraxella catarrhalis 2,46e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Mycoplasma pneumoniae 2,7e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Neisseria meningitides 4,2e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Neisseria mucosa 1,0e8 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Propionibacterium acnes 8,25e7 CFU/mi NEG NEG NEG NEG
Pseudomonas aeruginosa 1,05e7 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Staphylococcus haemolyticus 2,66e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Staphylococcus aureus 5,87e7 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Staphylococcus epidermidis 2,47e7 CFU/mi NEG NEG NEG NEG
Streptococcus agalactiae 1,75e7 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Streptococcus pneumoniae 2,26e7 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Streptococcus pyogenes 9,0e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Streptococcus salivarius 4,19e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Streptococcus sanguinis 8,67e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Chlamydia pneumoniae 1,20e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG
Mycobacterium 1,20e6 CFU/mI NEG NEG NEG NEG

tuberculosis (avirulentni)
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19.5 Mikrobialni interference

Mikrobialni interference testu Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus zpisobena piitomnosti bakteridlnich nebo virovych
kment, které se mohou vyskytovat ve vzorcich z hornich cest dychacich u lidi, byla hodnocena testovanim panelu 10
komenzalnich mikroorganismtl, ktery se skladal ze 7 virovych kment a 3 bakterialnich kmenti. Navrzené vzorky se skladaly
z virt SARS-CoV-2, chiipky A, chiipky B, RSV A nebo RSV B nasazenych pii 3nasobku meze detekce (LoD) do
simulované matrice nazofaryngealniho vytéru (NPS)/nosniho tamponu (NS) v ptitomnosti adenoviru typu 1C, lidského
koronaviru OC43, Rhinovirus typu 1A, Human metapneumovirus, Human parainfluenza typu 1, 2 a 3 (kazdy v koncentraci
1x105 jednotek/ml), Hemophilus influenzae (v koncentraci 1x10% CFU/mI), Staphylococcus aureus nebo Staphylococcus
epidermidis (kazdy v koncentraci 1x107 CFU/ml).

Replikaty 8 pozitivnich vzorkd byly testovany pro kazdy cilovy virus (SARS-CoV-2, chtipka A, chiipka B, RSV A nebo
RSV B) a kazdou potencialni kombinaci mikrobialnich interferenénich kmenu. Pro kazdy cilovy virus bylo vsech 8 z 8
replikati vzorkt spravné identifikovano pomoci testu Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus. Nebyla zaznamenana Zadna
interference komenzalnich virovych nebo bakteridlnich kment.

19.6 Kompetietivni interference

Kompetetivni interference testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus zpusobené koinfekcemi byly hodnoceny testovanim
jednotlivych kmenti SARS-CoV-2, Flu A, Flu B nebo RSV kment pii 3X LoD v pfitomnosti riznych cilovych kmenti 0
vys8i koncentraci v simulované matrici pozadi. Koncentrace pti 3X LoD byla 414 kopii/ml pro SARS-CoV-2 (inaktivovany
USA-WA1/2020); 0,021 TCIDso/ml pro Flu A/ldaho/072018; 38,7 CEIDso/ml pro Flu B/Washington/2/2019; 0,99 TCIDso/
ml pro RSV A/2/Australia/6l), a 1,11 TCIDso/ml pro RSV B/9320/MA/77. Kompetitivni kmeny byly hodnoceny v 104
titracnich jednotkach (kopie/ml, TCIDsyml, CEIDs¢/ml nebo PFU/mI). Odpovidajici koncentrace RNA (kopie/ml) pro
kmeny chiipky a RSV byla stanovena pomoci kapkové digitalni PCR (ddPCR). Pro kazdy cilovy kmen a kazdou kombinaci
kompetitivnich kment byly testovany 3 replikaty. Virus ve vysoké koncentraci nevykazuje zadné kompetitivni inhibi¢ni
ucinky, pokud 3 ze 3 replikatd pro cilovy kmen vykazuji pozitivni vysledky. Nize je uveden souhrn vysledki:

Tabulka 10. Shrnuti studie konkurenéni interference s chiipkou A ve vysoké koncentraci

Spravné vysledky (n/3)
Testované viry  Interferujici
pii 3X LoD Virus pii 1,7e8 RNA | pfFi 1,7e7 RNA | pfi 1,7e6 RNA | pri 1,7e5 RNA
kopiich/ml kopiich/ml kopiich/ml kopiich/ml

FluB 0/3 0/3 2/3 3/3

RSV A 0/3 0/3 3/3 Netestovano
Flu A

RSV B 3/3 Netestovano Netestovano Netestovano
SARS-CoV-2 3/3 Netestovano Netestovano Netestovano

Testované viry at 3X LoD

Interferujici virus

Tabulka 11. Shrnuti studie konkurencni interference s chripkou B ve vysoké koncentraci

Spravné vysledky (n/3) pfi
1,4e5 RNA kopiich/ml

Flu A 3/3

RSV A 3/3
FluB

RSV B 3/3

SARS-CoV-2 3/3

Tabulka 12. Shrnuti studie konkurencni interference s RSV A ve vysoké koncentraci

Testované viry pfi 3X LoD

Interferujici virus

Spravné vysledky (n/3) pfi
4,6e6 RNA kopiich/ml

Flu A 3/3
FluB RSV A 3/3
SARS-CoV-2 3/3
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Tabulka 13. Shrnuti studie konkurencni interference s RSV B ve vysoké koncentraci

Spravné vysledky (n/3) pri

Testované viry pFi3X LoD Interferujici virus 1,9¢5 RNA kopiich/ml
Flu A 3/3
FluB RSV B 3/3
SARS-CoV-2 3/3

Tabulka 14. Shrnuti studie konkurenéni interference s SARS-CoV-2 ve vysoké koncentraci

Spravné vysledky (n/3) pfi

Testované viry pfi 3X LoD Interferujici virus 1,9e4 RNA kopiich/ml
Flu A 3/3
FluB 3/3
SARS-CoV-2
RSV A 3/3
RSV B 3/3

Studie ukazala, Zze chiipka A/Idaho/07/2018 v koncentracich nad 1,7e5 kopii RNA/mI inhibovala detekci chiipky B pii
3nasobné LoD a v koncentracich nad 1,7e6 kopii RNA/ml inhibovala detekci RSV A pii 3nasobné LoD (tabulka 10). U
potencialnich koinfekei testovanych ve studii nebyly pfi testovanych koncentracich pozorovany zadné dalsi kompetitivni
interference.

19.7 Potencialné interferujici latky

Latky, které¢ by mohly byt p¥itomny v nosohltanu (nebo zavedeny b&hem odbéru vzorki a manipulace) a potencialné
interferuji s ptesnou detekci SARS-CoV-2, Flu A, Flu B a RSV byly hodnoceny vybranym pfimim testovanim pomoci
Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus.

Potencialné interferujici latky v nosni pasazi a nosohltanu mohou mimo jiné zahrnovat: krev, nosni sekret nebo hlen a 1éky
do nosu a krku pouZivané ke zmirnéni piekrveni, suchosti nosu, podrazdéni nebo astmatu. a ptiznakt alergie, stejné jako
antibiotika a antivirotika. Pozitivni a negativni vzorky byly pfipraveny v simulované matrici nazofaryngealniho vytéru
(NPS)/nosniho tamponu (NS). Negativni vzorky (N = 8) byly testovany v piitomnosti kazdé latky, aby se zjistil vliv na
vykon kontroly zpracovani vzorku (SPC). Pozitivni vzorky (N = 8) byly testovany na kazdou latku s viry v mnozstvi 3x
vy$8im, neZ je LoD stanovena pro kazdy kmen. Pozitivni vzorky testované ptistrojem Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
zahrnovaly jeden kmen SARS-CoV-2, jeden kmen chiipky A HIN1, jeden kmen chtipky A H3N2, jeden kmen chiipky B a
dva kmeny RSV (RSV A a RSV B). Kontroly piedstavovaly vzorky s viry v mnozstvi 3x vy$§im nez je LoD v simulované
matrici NPS/NS neobsahujici Zadnou potencionalné interferujici latku. Latky s a¢innymi latkami, které byly hodnoceny,
jsou uvedeny v tabulce 15.

Tabulka 15. Testované potencionalné interferujici latky

Nazev latky Latka/Trida Latka/U¢&inna slozka
Albuterol Sulfat Beta-adrenergni bronchodilatator | Albuterol Sulfat (5mg/ml)
Anefrin Nosni sprej Oxymetazolin, 0,05%
BD Univerzalni transportni médium Transportni médium BD Univerzalni transportni médium
Copan 3U045N.PH (Cepheid C Copan 3U045N.PH (Cepheid
Swab/M) Transportni médium Swab/M)
Krev Krev Krev (Lidska)
E:)L;gjcasone Propionat Nosni Nosni kortikosteroid Fluticason Propionat
Menthol Pastilky na hrdlo, orélqi Benzocaine, Menthol
anestetikum a analgetikum
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Nazev latky Latka/TFida Latka/Uéinna substance
Mucin Mucin nebo praset! submaxidmi 21428)
Mupirocin Antibiotika, nosni mast Mupirocin (20 mg/g=2%)
PHNY Nosni kapky Phenylephrine, 1%
Fyziologicky roztok Fyziologicky nosni sprej Chlorid sodny (0,65%)
Remel M4ART Transportni médium Remel M4ART
Remel M5 Transportni médium Remel M5
Tamiflu Anti-virove 1éCivo Zanamivir
Tobramycin Antibakterialni, systémové Tobramycin
Luffa opperculata, Galphimia
Zicam Nosni gel glauca, Histaminum
hydrochloricum Sulfur (0,05%)
Zinek Zinkovy suplement Glukonat zinku

Vysledky studie (tabulka 16) ukazuji, Ze ve véts$iné ptipadi 8 z 8 replikatd vykazalo pozitivni vysledky pro kazdou
kombinaci testovaného viru a latky a nebyla pozorovana zadna interference. Kdyz byl piipravek Zicam ptvodné testovan
pti 15 % wiv, byla pozorovana interference piti detekci chiipky B a RSV A. Kdyz vsak byl pfipravek Zicam testovan pti
7,5 % w/v, nebyla pozorovana zadna interference.

Tabulka 16. Primérné hodnoty Ct pro Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus
Cile testované v pritomnosti potencialné interferujicich latek

Pocet spravnych vysledkl/Pocet testa
. Testovana -
Latka Komeontr e cS:ARS Influenza | H3N2 Flu A/ Flu_ B/ RSV A/2/ RSV
oV-2/ Alldaho/07/ | Hong Kong/ | Washington Australia/6l B/9320/
USA-WA-1 2018 45/2019 /02/2019 MA/77

Kontrolni

simulovana

matrice NPS/ 100% (v/v) 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
NS (bez latky)

Anefrin 15% (v/v) 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Albuterol 0,83 mg/m| 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Sulfat

BD Univerzalni

Transportni N/A 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Médium

Krev 2% (v/v) 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Copan Swab M N/A 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Fluticasone

Propionat 5 pg/ml 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Nosni sprej

Menthol 1,7 mg/ml 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Mucin 0,1% (wiv) 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Mupirocin 10 mg/ml 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
PHNY 15% (viv) 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
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Pocet spravnych vysledki/Pocet testu
Latka kalscte"r:’tf;‘? SARS- Influenza | H3N2 Flu A/ Flu B/ RSV A/2/ RSV
CoV-2/ Alldaho/07/ [ Hong Kong/ | Washington . B/9320/
e USA-WA-1 2018 45/2019 | /022019 |Australiafbliya77
Remel M4ART N/A 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Remel M5 N/A 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Fyziologicky rozfok 15% (v/v) 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Tamiflu 7,5 mg/ml 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Tobramycin 4 ug/ml 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Zicam 15% (w/v) 8/8 8/8 8/8 5/82 7/8° 8/8
Zinc 0,1 pg/mi 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8

a U 15% (w/v) Zicamu byl pozorovan statisticky vyznamny rozdil mezi kontrolni primérnou Ct a testovanou primérnou Ct.
Testovani bylo opakovano s 7,5% (w/v) Zicamem a nebyl pozorovan zadny klinicky vyznamny rozdil mezi pramérnou hodnotou
Ct u kontrolniho a testovaného Flu B.

b U 15% (w/v) Zicamu byl pozorovan statisticky vyznamny rozdil mezi kontrolni primérnou Ct a testovanou pridmérnou Ct.
Testovani bylo opakovano s 7,5% (w/v) Zicamem a nebyl zji§tén Zzadny statisticky vyznamny rozdil mezi kontrolni primérnou
hodnotou Ct a testovanou prdmérnou hodnotou Ct u RSV A.

19.8 Pfenosova kontaminace

Byla provedena studie s cilem posoudit, zda jednorazova samostatna kazeta Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus zabranuje
prenosu vzorku a amplikonu testovanim negativniho vzorku bezprostiedné po testovani velmi pozitivniho vzorku ve stejném
modulu GeneXpert. Negativni vzorek pouzity v této studii se skladal ze simulované matrice NPS/NS a pozitivni vzorek se
skladal z vysoké koncentrace viru chiipky B a vysoké koncentrace viru SARS-CoV-2 (Flu B/Wisconsin/10/2016 o
koncentraci 1,0e6 TCID50/ml a inaktivovany SARS-CoV-2 USA-WA1/2020 o koncentraci 1e4 kopii/ml) nasazenych do
negativni matrice NPS/NS. Negativni vzorek byl na zacatku studie testovan v modulu GeneXpert. Po pocateénim testovani
negativniho vzorku byl vysoce pozitivni vzorek zpracovan ve stejném modulu GeneXpert a ihned poté nasledoval dalsi
negativni vzorek. To se opakovalo 20krat ve stejném modulu, coz vedlo k ziskani 20 pozitivnich a 21 negativnich vysledki
pro dany modul. Studie byla zopakovina s pouzitim druhého modulu GeneXpert, celkem tedy 40 pozitivnich a 42
negativnich vzorkdi. Viech 40 pozitivnich vzorkéi bylo spravné nahlaSeno jako SARS-CoV-2 POZITIVNI; Flu A
NEGATIVNI; Flu B POZITIVNI; RSV NEGATIVNI. Viech 42 negativnich vzorki bylo spravné hlageno jako SARS-
CoV-2 NEGATIVNI; Flu A NEGATIVNI; Flu B NEGATIVNI; RSV NEGATIVNI pomoci testu Xpert Xpress CoV-2/
FIU/RSV plus. V této studii nebyla pozorovana 7zadna kontaminace vzorku ani pfenosu amplikonu.
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19.9 Reprodukovatelnost

Reprodukovatelnost testu Xpert Xpress CoV-2/FIu/RSV plus byla stanovena na tiech mistech za pouziti deviti¢lenného
panelu obsahujiciho jeden negativni vzorek, ¢tyti nizee pozitivni (~1.5X LoD) a &tyfi stiedné pozitivni (~3X LoD) vzorky.
Negativni vzorek se skladal ze simulované matrice bez cilového mikroorganismu nebo cilové RNA. Pozitivni vzorky byly
navrzené Vv simulované matrici pomoci inaktivovaného NATtrol SARS-CoV-2 (ZeptoMetrix), kultivovanych virti Influenza
A/ldaho/07/2018, Influenza B/Wisconsin/10/2016, a RSV B/Wash/18537/62.

Testovani bylo provadéno po dobu Sesti (6) dntl, za pouziti tii (3) Sarzi kazet Xpert Xpress CoV-2/FIU/RSV plus na tfech (3)
zicastnénych mistech, z nichz kazdy mél dva (2) operatory, aby bylo ziskano celkem 144 pozorovani na ¢lena panelu (3
mista x 2 operatofi x 3 Sarze x 2 dny/ Sarze x 2 béhy x 2 opakovani = 144 pozorovani na ¢lena panelu). Vysledky studie jsou
shrnuty v tabulce 17.

Tabulka 17. Souhrn vysledki reprodukovatelnosti - % Shoda

Misto 1 Misto 2 Misto 3 %
Vzorek Celkova
Op1l Op 2 Site Op1l Op 2 Site Op1l Op 2 Site Shoda
0,
Neaativni 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% (112?1/: 2)
9 24/24 24/24 48/48 24/24 24/24 48/48 24/24 24/24 48/48
[97,4-100,0]
0,
SARS-CoV-2| 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% (112?1/2 2
Low Pos 24/24 24/24 48/48 24/24 24/24 48/48 24/24 24/24 48/48
[97,4-100,0]
0,
SARS-CoV-2| 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% (1‘112?12 2)
Mod Pos 24/24 24/24 48/48 2424 24124 48/48 24/24 24/24 48/48
[97,4-100,0]
0,
Flu A 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% (1‘112?12 2)
Low Pos 24/24 24/24 48/48 2424 24124 48/48 24/24 24/24 48/48
[97,4-100,0]
0,
Flu A 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% (1‘112?12 4)
Mod Pos 24/24 24/24 48/48 2424 24124 48/48 24/24 24/24 48/48
[97,4-100,0]
0,
FluB 100% 100% 100% | 95.8% | 95.8% | 95.8% | 100% 100% 100% (1382’/61‘/34)
Low Pos 24/24 24/24 48/48 23/24 23/24 46/48 24/24 24/24 48/48 [95,1-09,6]
0,
FluB 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% | 95.8% | 97.9% (1%192’/31‘/33)
Mod Pos 24/24 24/24 48/48 24/24 24124 48/48 23/23 23/24 46/47 [96,1-09,]
0,
RSV 100% 100% 100% | 95.8% 100% | 97.9% | 100% 100% 100% (19‘193'/312)4)
Low Pos 24/24 24/24 48/48 23/24 24/24 47/48 24/24 24124 48/48 [96,2-09,9]
0,
RSV 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% (1‘112?12 4)
Mod Pos 24/24 24/24 48/48 24/24 24/24 48/48 24/24 24124 48/48
[97,4-100,0]
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21 Sidla spoleénosti Cepheid

Sidlo spole¢nosti

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telephone: +1 408 541 4191
Fax: + 1408 541 4192
www.cepheid.com

Evropské ustredi

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Telephone: + 33 563 825 300
Fax: + 33 563 825 301
www.cepheidinternational.com

22 Technicka podpora

Pred kontaktovanim technické podpory spolecnosti Cepheid shromazdéte nasledujici informace:

Nazev produktu

Cislo sarze

Sériové Cislo piistroje

Chybové zpravy (pokud existuji)

Verze softwaru a ptipadné ¢islo servisni znacky pocitace

us

Telephone: + 1 888 838 3222
Email: techsupport@cepheid.com

France

Telephone: + 33 563 825 319
Email: support@cepheideurope.com

Kontaktni informace pro v§echny kancelare technické podpory Cepheid jsou k dispozici na nasem webu:
www.cepheid.com/en_US/support/contact-us.
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Symbol

Vyznam

Katalogové Cislo

AIH

Oznaceni CE — Evropska shoda

<
o

In vitro diagnosticky zdravotnicky prostfedek

®

NepouzZivejte znovu
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-

Cislo sarze

PFectéte si navod k pouziti

Pozor

Vyrobce

Zemé vyroby

Obsahuje dostate¢né mnozstvi pro n testl

I@&Lbﬂ

Kontrola

Datum exspirace

Omezeni teploty

%
I
A\

Biologicka rizika

Pouze na |ékarFsky predpis

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089

USA

Phone: + 1 408 541 4191
Fax: + 1 408 541 4192

wp|C €

EC[REP|

Cepheid Europe SAS

France
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